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論　文　の　内　容　の　要　旨
　雄カイコガ（Bombyx mori）は，嗅覚受容器である触角で雌の性フェロモンを受容すると，定型的なジグ
ザグ歩行パターンを解発し，雌に向かって定位する。この行動は，性フェロモン情報が，触角から嗅覚系一
次中枢である触角葉，前大脳側部，そしてジグザグ歩行パターンの指令情報を生成する側副葉を経由する嗅
覚神経経路を介して発現する。
　先行研究によって，このような嗅覚神経経路を構成する 700以上の神経細胞の形態および生理応答が，細
胞内記録法や染色法によってすでに同定され，これらは ｢ニューロンデータベース ｣に登録されている。嗅
覚神経経路を構成するこれらの神経細胞の神経伝達物質を同定することは，神経回路の機能を理解するうえ
で極めて重要であるが，いまだに行われていない。これは，従来の免疫染色法のみを使用した神経伝達物質
の同定手法では，多数の神経細胞が同時に染色され，単一神経細胞レベルでの分離が困難であったことによ
る。そこで，筆者は以下の 3つのステップを踏まえることにより，嗅覚神経経路における神経伝達物質を単
一神経細胞レベルで明らかにした。
　まず，上記の嗅覚神経経路の中で特に匂い識別に重要な触角葉と，匂い源探索行動の指令情報を生成する
側副葉に着目し，共焦点レーザースキャン顕微鏡を使用した免疫蛍光染色法によって，これらの脳領域にお
ける神経伝達物質の分布や，神経経路における分布を 3次元的に高精度で検出した。その結果，触角葉にお
いては，主な神経伝達物質の分布と，触角葉から嗅覚系二次中枢へいたる 4つの経路において，嗅覚系投射
神経路ごとに異なった神経伝達物質特性を示すことを明らかにした。また，側副葉においては，抑制性の神
経伝達物質と考えられている GABAを，左右の側副葉間を連結する神経路において確認した。
次に，この免疫染色法によって得られた形態情報と，単一神経細胞の電気生理的応答と 3次元形態が体系的
に蓄積され，さらにその実験後のサンプルが保存された ｢ニューロンデータベース ｣に登録されている単一
神経細胞の 3次元形態情報との形態学的な比較をおこない，その形態的類似性から単一神経細胞の神経伝達
物質を推定した。
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　さらに，推定された単一神経細胞の神経伝達物質の完全な同定をおこなうために，データベースに登録さ
れ，免疫染色で明らかになった神経群と極めて高い形態的類似性を示した単一神経細胞の染色後の脳資料に
対して，さらに免疫染色を行う，2重染色法を施用した。この手法の成功によって，触角葉におけるセロト
ニン免疫反応性遠心性神経の，免疫反応情報，単一神経細胞の詳細な形態，同単一神経の生理応答特性など
の情報を統合することに成功し，神経回路内における同神経の機能解析を可能とした。
　筆者は，これらの研究で確立した手法を駆使することによって，ジグザグ歩行パターンの指令情報を生成
する側副葉神経群を構成する神経群についても詳細に解析し，カイコガの匂い刺激によって解発されるジグ
ザグ歩行の指令情報が，両側の側副葉の持続的興奮応答の形成機構と，それらを相互抑制／相互興奮させる
機構によって形成されることを示した。
審　査　の　結　果　の　要　旨
　本研究は，免疫染色法を主とした組織化学法と，ニューロンデータベースを併用することにより，単一神
経細胞における神経伝達物質を同定する新たな実験手法を確立するとともに，同手法をカイコガの嗅覚系に
適用することによって，神経回路の詳細な機能分析を行った。本手法を用いた分析により，触角葉において
は，嗅覚系投射経路が 4つ存在すること，またこれらの各投射経路は神経伝達物質の特性が大きく異なって
いることをはじめて示した。また，側副葉の研究においては，カイコガのジグザグ歩行パターンの指令情報
が両側の側副葉における持続的興奮の形成，左右の側副葉間における相互抑制／相互興奮を基盤とした神経
機構により生成されることをはじめて示すにいたった。このようなまったく異なった手法を統合した本研究
で得られた知見は，従来の組織学的手法・生理学的手法のみの研究では得難い知見であり，神経回路の機能
解析の上で，両手法を統合した手法がきわめて有効であることを実証するとともに，昆虫の嗅覚情報処理や
嗅覚行動の発現を指令する神経回路の詳細をはじめて明らかにした。本研究は，昆虫の脳における神経回路
解析のための重要な方法論および資料を提供した点で高く評価できる。
　よって，著者は博士（理学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
